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=Abstract= 
 
 This study was performed prospectively at the time of transcervical embryo transfer following 
conventional in-vitro fertilization and intracytoplasmic sperm injection procedures. Sixty 
three patients were enrolled in this study. Microbiological cultures were performed on 
endocervical swabs and embryo transfer catheter tips. Positive microbial growths were 
observed from endocervical swabs in 45(71.4%) women and from catheter tips in 
30(47.6%) women. There was no statistically significant difference seen in the mean 
number of oocytes fertilized or number and grade of embryos transferred between the 
group of patients without growth and the group of patients with positive microbial growth 
from catheter tips. The clinical pregnancy rate were 30.3% in the group of patients without 
growth and 13.3% in the group with positive microbial growth from catheter tips. This 
difference in clinical pregnancy rates was statistic ll  significant. Our finding is that 
microbial contamination at embryo transfer may influence implantation rates. The major 
questions arising from our finding are whether eradication of endocervical micro-organisms 
is possible and whether their eradicaion will improve implantation rates. 
 
 
 
Key Words : embryo transfer, endocervical organisms, transfer catheter 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
서 론 
 
 정상  남성으로부터 채취된  정액을  사용한 일반적인  체외수정시술시 , 대략 60-70%의 
수정율을 보이고 있다. 그리고 , 최근에는 남성 불임의 경우에서 세포질내 정자주입술을 
이용하여 유사한 결과의 수정율이 보고되어지고 있다(Van Steirteghem et al., 1993; Payne et al., 
1994). 또한, 일반적인 체외수정술 및 세포질내 정자주입술을 시행하였을 경우 
세포유전학적으로 항상 정상적이지는 않지만 형태학적으로는 정상적인 배아가 생산되고 
있다(Plachot et al., 1988). 그럼에도 불구하고 착상율은 이에 상응하는 증가 없이 12-15%에 
머물고 있는데(Edwards and Brody, 1995), 이러한 현상의 원인으로는 자궁내막의 
수용성(receptivity) 및 배아의 착상 능력과 같은 다소 애매한 변수들이 거론되어지고 있다. 
반면 경자궁경부적 배아이식의 경우 자궁강내로 세균 감염의 가능성에 대한 분야는 아직 
충분히 검증되지 못했다. 배아이식시술은 경자궁경부적 시술인 자궁-난관 
조영술(hysterosalpingography)과 다소 유사점이 있는데 , 자궁-난관 조영술 후 난관염은 잘 
알려진 합병증이다(Peters et al., 1993). 게다가 , Mark와 Paulson(1992)은 난자 채취를 시행받지 
않았던 무난소 여성에서 경자궁경부적 배아이식 후 합병증으로 심한 골반염이 발생했던 
증례를 보고한 바 있다. 이는 경자궁경부적 배아이식시 자궁강내로 세균감염이 일어날 수 
있음을 강력히 시사하는 것이라 하겠다.  
 본 연구는 체외수정시술시 배아이식 후 자궁경관으로부터 자궁내강으로 미세균주의 감염 
가능성을 임상적 임신율과 관련하여 알아보고자 시행하였다. 
 
연구대상 및 방법 
 
1. 연구 대상 
 1996년 1월부터 1997년 12월까지 연세의대 세브란스병원 산부인과 불임클리닉을 방문하여 
일반적인 체외수정술 및 세포질내 정자주입술을 시행받은 환자 63명을 대상으로 전향적인 
연구를 시행하였다. 대상 환자는 난관 요인, 무배란 요인, 남성 요인, 원인 불명 요인에 
의한 불임환자였다.  
 
2. 연구 방법 
 모든 환자들은 황체기 중기에 Decapeptyl(D-Trp-6-LH, Fering, Sweden) 0.1mg을 매일 
피하주사하여 뇌하수체 탈감작을 시작하였으며 과배란유도 전 난포 기초기 3일째에 난포 
자극 호르몬, 난포 호르몬 , 황체 호르몬을 측정하였고 , 질식 초음파를 시행하여 뇌하수체 
탈감작이 충분히 된 것을 확인하였다. 난포 기초기 3일째에 HMG 및 FSH를 사용하여 
배란유도를 시작하였다 . 배란유도 5일째부터 혈중 난포 호르몬과 질식 초음파를 이용한 
난포 크기의 측정을 시행하였으며 질식 초음파 상 적어도 3개 이상의 난포가 평균 지름 
16mm에 도달하면 hCG(Profasi; Serono Laboratories) 10,000 IU를 근주 하였고 34-36시간 후 
질식 초음파를 이용하여 난자채취를 시행하였다. 난자채취 48시간 후 배아이식을 
시행하였으며 황체기 보강을 위하여 Progesterone 50mg을 2주간 근주하였다. 
 배아이식은 철저한 무균 조작하에서 시행되었으며, 배아이식 직전에 endocervical swab이 
실시되었다. 배아이식시 도관(catheter)이 질벽과 접촉하지 않도록 하였고 , 완전히 배아이식이 
끝난 후 도관 말단부 1cm을 멸균 가위로 잘라내어 이송배지에 보관하였다. Endocervical 
swab과 도관 말단부는 수집된지 2시간 내에 5가지 기본 배양 배지에 각각 접종되었다. 
사용된 배지는 다음과 같다: (1) 5% horse blood agar; (2) MacConkey's bile salt agar; (3) 
Sabouraud's glucose-peptone agar; (4) 0.0075% neomycin blood agar; (5) tomato juice agar. 각 
배지들은 유산소, 무산소, 이산화탄소 환경 하에 37oC에서 48시간동안 배양되었다 . 균주가 
배양되지 않거나 10개 미만의 균주 군락이 배양된 배지는 균주 배양이 음성인 것으로 
간주되었다. 배양된 미세균주들은 표준 미생물학적 방법에 의해 분류되었다(Corbishley, 1977). 
미세균주 배양이 양성인 군과 음성인 군으로 나누어, 두 군간에 임상적 임신율 등의 
체외수정시술 결과를 비교하였다.  
 임상적 임신은 질식 초음파를 통하여 태낭이 존재하는 경우로 정의하였고, 통계처리는 
unpaired t-test와 χ2 test를 사용하였으며 , 유의수준은 5%로 하여 P<0.05인 경우 유의성이 
있는 것으로 판정하였다. 
결 과 
 
 연구된 총 63명 중 endocervical swab에서는 45명(71.4%)에서 , 배아이식도관 말단부에서는 
30명(47.6%)에서 미세균주가 배양되었다. endocervical swab에서 균주가 배양되지 않았던 
경우에는 배아이식도관 말단부에서도 역시 균주가 배양되지 않았다. 총 63명 중 
33명(52.6%)에서 배아이식도관 말단부로부터 미세균주가 배양되지 않았는데, 이 33명 중 
15명(45.5%)에서는 endocervical swab에서 미세균주가 배양되었다. endocervical swab에서 
미세균주 배양이 양성이었던 45명과 음성이었던 18명을 두 군으로 나누어 비교했을 경우, 
수정율과 임상적 임신율에 있어서 통계학적으로 유의한 차이를 보이지 않았다. 
자궁경부내구와 배아이식도관 말단부에서 배양된 미세균주의 종류나 그 횟수는 Table I에 
나타나있다. 배아이식도관 말단부에서 미세균주 배양이 음성을 보인 경우(group A)와 양성을 
보인 경우(group B)에서의 결과들이 각각 서로 비교되어졌다 . 평균연령은 32.7±4.0(group 
A)와 32.0±2.8(group B)로 두 군간에 차이가 없었다. 또한 , 체외수정술에 대한 적응증의 
빈도도 두 군간에 차이가 없었다(Table II). 두 군간의 결과를 비교하였을 경우 , 수정란 수, 
이식된 배아 수, 그리고 이식된 배아 등급은 통계학적으로 유의한 차이를 보이지 않았다. 
그러나, 임상적 임신율은 두 군간에서 통계학적으로 유의한 차이를 보이고 있었다(30.3% vs 
13.3%; P<0.05)(Table III).  
  
 
고 찰 
 
 체외수정시술시 세포질내 정자주입술 등의 기술적인 발달로 인하여 수정율은 약 60-70%의 
높은 성공율을 보이고 있으나 , 착상율은 이에 상응하는 증가 없이 약 12-15%에 머물고 
있다(Edwards and Brody, 1995). 이에 대한 원인 규명을 위하여 여러 가지 가설들이 발표되어 
왔는데 주로 자궁내막의 수용성(receptivity) 및 배아의 착상 능력과 같은 다소 애매한 
변수들이 거론되어져 왔다. 이에 반해 경자궁경부적 배아이식의 경우 , 자궁경부내구로부터 
자궁내강으로 세균 감염의 가능성 및 이에 의한 착상율 저하와의 관계 등은 아직 충분히 
연구되지 않았던 분야이다. 경자궁경부적 배아이식 시술이 자궁-난관 조영술과 유사한 
방법의 시술이라는 점에서 자궁-난관 조영술과 유사한 합병증이 발생할 것이라고 생각할 수 
있고, 난자 채취를 시행받은 적이 없었던 무난소 여성에서 경자궁경부적 배아이식 후 
합병증으로 심한 골반염이 발생했던 증례(Mark and Paulson, 1992)는 경자궁경부적 
배아이식시 자궁경부내구에서 자궁내강으로 세균의 감염이 있을 수 있음을 시사한다고 
하겠다. 그래서, 본 저자들은 경자궁경부적 배아이식시 endocervical swab 및 배아이식도관 
말단부에서 미세균주 배양을 시행하여 자궁경부내구로부터 자궁내강으로 세균 감염의 
가능성을 입증하고자 하였다 . 또한 배아이식도관 말단부에서 세균 배양이 양성인 군과 
음성인 군으로 나누어 두 군간에 체외수정시술의 결과를 비교함으로써 체외수정시술에 
대한 세균 감염의 영향을 알아보고자 하였다.  
 여성 하부 생식기관의 미세균주는 lactobacilli가 주된 군락을 이루는 균주이고 이외에 피부 
및 배설물에 존재하는 균주가 때때로 군락을 이루는 균주로 생각되어져 왔다. 특히, 
lactobacilli는 보고자들에 따라 다소 다른 결과들이 보고되어졌으나 대체적으로 50-80%의 
비율로 질 및 자궁경부에서 배양된 것으로 보고되어져 왔다(Corbishley, 1977). 본 연구에서는 
총 63명 중 8명에서만 lactobacilli가 배양되고 , 그 외 4명에서 내산성 균주인 
α-streptococcus가 배양되었다. 그리고,  E-coli, Enterococcus faecalis 등의 faecal organism이 높은 
비율로 배양되었다. endocervical swab에서 균주가 배양되지 않았던 경우에는 배아이식도관 
말단부에서도 역시 균주가 배양되지 않았다. 본 연구에서는 배아이식도관 말단부에서 
균주가 배양된 군과 배양되지 않은 군으로 나누어 두 군간에 체외수정시술의 결과를 
비교하였는데, 착상 전 단계인 수정란 수, 이식된 배아 수 및 이식된 배아 등급 등에는 
통계학적으로 차이가 없었으나 , 임상적 임신율에서는 통계학적으로 유의하게 차이를 보이고 
있었다.   
 저자들은 본 연구에서, 배아이식시술 중 배아이식도관 말단부에 세균감염이 일어날 수 
있으며 도관 말단부에 정상 자궁경부 균주가 존재하는 것이 낮은 임상적 임신율과 관련이 
있다는 결론을 내릴 수 있었다. 이 결론에서, 기전은 확실하지 않지만 배아이식도관 
말단부에 이러한 균주들이 존재하는 것이 착상에 악영향을 미칠 수 있다는 추론을 세울 수 
있었다. 배아이식도관 말단부의 세균감염이 자궁경부내구의 세균을 자궁내강으로 유입시킬 
수 있고 , 이에 의해 불현성 자궁내막염이 유발될 가능성이 높아지며 또한, 세균의 endotoxin 
등이 배아에 대해 악영향을 유발할 가능성이 높아진다고 생각할 수 있겠다 . 또, 본 연구의 
결과 중  endocervical swab에서 미세균주 배양이 양성인 군과 음성인 군간에는 수정율 및 
임신율을 비교했을 때 통계학적으로 유의한 차이를 보이지 않았는데 , 이는 기존의 보고와 
같은 결과를 보이고 있다(McCaffrey et al., 1996). 이로서 자궁경부내구에서 세균 배양의 
유무와 체외수정시술의 결과와는 서로 관련이 없지만, 배아이식도관의 세균 감염은 
착상율에 영향을 미친다고 할 수 있겠다 . 한편 blastocyst가 착상 전 hatching시에 상실하는 
zona pellucida는 감염에 대한 방어기능을 가지고 있다고 알려져 왔다(Lavilla -Apelo et al., 
1992).  
 체외수정시술을 위해 난소 과자극을 시행받게 될 여성들에서 cervical and vaginal swab을 
시행할 수 있는데, 이로써 숨겨진 생식기관 감염의 존재를 확인할 수 있다 . 이렇게 하여 
cervical and vaginal swab에서 세균 감염이 확인되었을 경우 예방적 광범위 항생제를 사용하여 
잠재성 감염을 최대한 줄일 수 있다. 이의 목적은 질벽을 통한 난자채취 도중 잠재성 
골반염의 재활성 및 세균의 골반 내로의 유입을 최소화하는 것이다(Evers et al., 1988). 그러나,  
골반염에 의한 발열성 부작용의 발생은 매우 드물고, 난자채취시에 예방적 광범위 항생제의 
임상적 사용이 감염을 예방할 수 있는지에 대해서도 아직 논란이 일고 있다(Peters et al., 
1993). 그래서 , 비용-효과에 대한 면을 고려하였을 때 효과가 비용에 비해 훨씬 낮으므로 
일반적으로 예방적 광범위 항생제의 일상적인 사용은 행하여지고 있지 않다. 하지만, 
경자궁경부적 배아이식시에 자궁경부내구의 미세균주가 자궁내강으로 유입될 수 있고 이에 
의해 임상적 임신율이 낮아진다는 결론에 도달한 본 연구는 잠재성 생식기관 감염의 
중요성을 다시 부각시킨다고 하겠다. 특히, 자궁경부내구에서 미세균주가 배양되지 않았던 
경우에는 배아이식도관 말단부에서도 균주가 배양되지 않았던 본 연구의 결과로 미루어 
보아 자궁경부내구의 미세균주를 제거할 수 있다면 경자궁경부적 배아이식시 
배아이식도관을 통한 미세균주의 자궁내강 감염을 막을 수 있고 이에 의한 임상적 
임신율의 향상을 기대해 볼 수 있겠다.  
 본 연구에서 야기되는 주요한 숙제는 자궁경부 또는 배아이식도관 말단부에서 미세균주를 
완전히 제거할 수 있는지에 대한 것이다 . 또한, 이것이 이루어질 경우 임상적 임신율이 
향상될 것인지에 대한 점이다. 이에 대해서는 앞으로 전향적인 연구를 통한 충분한 검토가 
필요할 것으로 생각된다.       
                           
 
       
결 론 
 
 본 연구는 체외수정시술시 배아이식 후 배아이식도관 말단부에서의 미세균주 배양율과 
임상적 임신율과의 관계를 알아보고자 시행하였으며 다음과 같은 결과를 얻었다. 
 
1. 연구된 총 63명 중 endocervical swab에서는 45명(71.4%)에서, 배아이식도관 말단부에서는 
30명(47.6%)에서 미세균주가 배양되었다. 
 
2. 배아이식도관 말단부에서 미세균주 배양이 양성인 군과 음성인 군을 비교했을 경우, 
수정란 수 , 이식된 배아 수, 그리고 이식된 배아 등급은 통계학적으로 유의한 차이를 
보이지 않았다. 그러나 , 임상적 임신율은 두 군간에서 통계학적으로 유의한 차이를 보이고 
있다(30.3% vs 13.3%; P<0.05). 
 
 이상의 결과를 바탕으로, 배아이식시술 중에 배아이식도관 말단부에 세균감염이 일어날 수 
있으며 도관 말단부에 정상 자궁경부 균주가 존재하는 것이 낮은 임상적 임신율과 관련이 
있다는 결론을 내릴 수 있다. 향후 자궁경부 또는 배아이식도관 말단부에서 미세균주를 
완전히 제거할 수 있는지 또한 이를 통해 임상적 임신율을 향상시킬수 있는지에 대해 
연구되어야 할 것이다.    
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   Table I. Microbial organisms isolated from endocervical swabs and embryo transfer 
catheter tips (N=63) 
 
   Microbial organisms isolated Endocervical  
swabs 
Embryo transfer  
catheter tips 
   E-coli 11 9 
   Lactobacillus 8 - 
   Enterococcus faecalis  8 6 
   β-streptococcus group B 6 4 
   α-streptococcus  4 3 
   Pseudomonas aeruginosa 3 3 
   Gardenerella vaginalis  3 - 
   Morgagni morganii 3 - 
   Staphylococcus sp. (coag.-) 1 5 
   Total number of isolates 47a 30 
  a In 2 cases two organisms were isolated. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
   Table II. Indications for in-vitro fertilization embryo transfer 
    Group A (n=33) Group B (n=30) 
   Tubal infertility 25 (75.8) 24 (80) 
   Anovulatory infertility 8 (9.1) 3 (10) 
   Male infertilitya 3 (9.1) 3 (10) 
   Unexplained infertility  2 (6.1) - 
   Values in parentheses are percentages. 
   Group A : no growth from catherter tips (n=33) 
   Group B : positive microbial growth from catheter tips (n=30) 
   aICSI cases 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    
    
    
   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
   Table III. Number of oocytes fertilized, number and grade of embryos transferred 
and the clinical pregnancy rate per transfer 
 
 Group A 
(n=33) 
Group B 
(n=30) 
P-value 
 
No. of oocytes fertilized 4.5c 4.9c NSa 
No. of embryos transferred 3.5±0.7d 3.8±1.3d NSa 
Grade of embryos transferred  1.2±0.4d 1.3±0.1d NSa 
Clinical pregnancy rate/transfer 10 (30.3) 4 (13.3) < 0.05b 
 Values in parentheses are percentages. 
 Group A : no growth from catheter tips (n=33) 
 Group B : positive microbial growth from catheter tips (n=30) 
 aNS = not significant, unpaired t-test 
 bχ2 test 
 cData are means. 
 dData are means ± SD. 
 
